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ABSTRAK 
Siprofloksasin merupakan antibiotik yang memiliki kelarutan rendah di dalam air 
dan diformulasikan menjadi sediaan suspensi untuk menghasilkan sediaan yang stabil 
dalam bentuk sediaan cair. Penelitian ini bertujuan untuk mengoptimasi proporsi 
campuran bahan pensuspensi agar menghasilkan suspensi dengan sifat fisik yang optimal. 
Optimasi sifat fisik suspensi dilakukan menggunakan metode Desain Faktorial dengan 
perangkat lunak Design Expert versi 8.0.7.1 trial. Pulvis Gummi Arabici (PGA) dan 
Carbopol 934 sebagai variabel bebas sedangkan viskositas, volume sedimentasi dan 
redispersibilitas merupakan variabel tergantung.  Berdasarkan metode tersebut, diperoleh 
empat formula (formula A, B, C dan D) dan diukur sifat fisiknya. Dari hasil analisis 
diperoleh persamaan dan grafik untuk setiap respon sehingga formula optimum dapat 
ditentukan. Formula optimum yang diperoleh adalah formula A (carbopol 934 dan PGA 
konsentrasi rendah) dengan nilai desirability 0,684 dan menunjukkan viskositas yang 
rendah, partikel cepat mengendap akan tetapi mudah terdispersi kembali. Pengujian 
statistik sifat fisik suspensi formula optimum hasil percobaan dan prediksi menunjukkan 
tidak berbeda signifikan (nilai p>0,05). Aktivitas antibakteri suspensi formula optimum 
dan kontrol positif (siprofloksasin) menunjukkan nilai p>0,05 yang artinya siprofloksasin 
tetap memiliki aktivitas antibakteri setelah diformulasikan dalam sediaan suspensi. 
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OPTIMIZATION OF CIPROFLOXACIN SUSPENSION FORMULA WITH 
COMBINATION OF PULVIS GUMMI ARABICI (PGA) AND 
CARBOPOL 934  BY FACTORIAL DESIGN METHOD 
 
 
ABSTRACT 
Ciprofloxacin is an antibiotic that has low solubility in water and formed into 
suspension in order to produce stable product in liquid form. This research aims to 
optimize the proportion of a mixture suspending agent in order to produce optimum 
physical properties. Optimize suspension physical properties used factorial design 
method with Design Expert software version 8.0.7.1 trial. Pulvis Gummi Arabici (PGA) 
and Carbopol 934 as independent variable meanwhile viscosity, sedimentation volume 
and redispersibility as dependent variable. Based on that method, obtained four formula 
(formula A, B, C, and D) and physical properties were measured. Analytical of the results 
obtained from the equations and graphs for each response, by which optimum formula 
can be determined. The optimum formula based on factorial design method was Formula 
A (Carbopol 934 and PGA low concentration) with value of desirability 0,684 and show 
low viscosity, particles rapidly settle but easy redispersibility. Analytical statistic of 
physical properties in optimum formula and prediction show insignificance difference (p-
value > 0,05). The antibacterial activity in optimum formula and positive control 
(ciprofloxacin) show insignificance difference (p-value > 0,05) which mean ciprofloxacin 
still has antibacterial activity in suspension form.  
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 PENDAHULUAN
Siprofloksasin adalah antibiotik 
golongan kuinolon yang biasa 
digunakan untuk mengobati berbagai 
infeksi salah satunya infeksi saluran 
kemih (1). Pengembangan antibiotik 
dalam sediaan cairan sangat 
menguntungkan karena memberikan 
kemudahan dalam hal penggunaan, dan 
umumnya ditambahkan bahan tambahan 
seperti pemanis dan perasa sehingga 
sediaan obat yang dihasilkan memiliki 
rasa yang enak. Akan tetapi untuk bahan 
obat yang memiliki kelarutan rendah di 
dalam air akan menjadi masalah dalam 
hal kestabilan. Siprofloksasin memiliki 
kelarutan yang rendah dalam air serta 
bioavailabilitas yang rendah di dalam 
tubuh(2) sehingga dapat dibuat dalam 
bentuk sediaan suspensi jika diinginkan 
sediaan dalam bentuk cair . 
Suspensi memerlukan suatu 
suspending agent atau bahan 
pensuspensi untuk meningkatkan 
kestabilan dan kelarutan obat di dalam 
air. Bahan pensuspensi yang umum 
digunakan adalah Pulvis Gummi Arabici 
(PGA) dan Carbopol 934. PGA 
merupakan bahan pensuspensi yang 
memiliki kelarutan tinggi di dalam air, 
akan tetapi viskositas yang dihasilkan 
rendah, menurut Rincon dkk., (2008) 
penggunaan PGA dengan konsentrasi 
30% viskositas yang dihasilkan masih 
menunjukkan viskositas yang rendah 
dibandingkan bahan pensuspensi lain(3). 
Oleh sebab itu, untuk meningkatkan 
viskositas sediaan dapat dilakukan 
dengan mengkombinasikan dengan 
bahan pensuspensi lain yang memiliki 
viskositas yang tinggi seperti Carbopol 
934. Carbopol 934 dalam 
penggunaannya untuk sediaan suspensi 
memiliki beberapa kelebihan yaitu aman 
dan efektif pada pemakaian oral, 
mempunyai viskositas yang tinggi 
walaupun digunakan pada konsentrasi 
yang rendah, dapat menutupi rasa obat 
yang tidak enak, meningkatkan 
bioavaibilitas, stabil pada perubahan pH, 
suspensi yang dihasilkan stabil terhadap 
pendinginan, pemanasan dan autoklaf (4).  
Namun hingga saat ini belum 
ditemukan penelitian yang 
mengkombinasikan PGA dan carbopol 
934 sebagai bahan pensuspensi untuk 
suspensi siprofloksasin. Oleh sebab itu, 
penelitian ini dilakukan untuk 
mengoptimasi formula suspensi 
siprofloksasin dengan kombinasi PGA 
dan carbopol 934 sebagai bahan 
pensuspensi sehingga diperoleh formula 
dengan sifat fisik optimum melalui 
metode desain faktorial dan mengetahui 
sifat fisik dan daya antibakteri 
siprofloksasin setelah diformulasikan 
menjadi sediaan suspensi. Metode 
desain faktorial memiliki kelebihan 
yaitu praktis, memungkinkan untuk 
menganalisis lebih dari satu faktor 
secara bersamaan dan dapat 
menganalisis kombinasi antara kedua 
bahan atau faktor yang jumlah 
perbandingan komposisi komponennya 
tidak bernilai satu (5) . 
 
METODE PENELITIAN 
Alat 
Autoclave (All American 
Autoclave, model 25X-2), hot plate (SJ 
Analytics GmbH D-55122 Mainz), 
inkubator (Yenaco), Laminar Air Flow 
(LAF) cabinet (Nuaire, model NU-151-
424), Mikroskop (Zeiss Primostar), pH 
meter (Senseline plus, tipe F470), 
timbangan analitik (Ohaus, tipe pa 
2102), dan Viscometer stormer 
(Guangzhou, tipe Biuged 183). 
Bahan 
Siprofloksasin HCl (PT. Etercon 
Farma, Batch 101-121209-2), Carbopol 
934 (Shadong Bio-Technology, Batch 
1975-77468-688), PGA (Brataco), Asam 
sitrat (Brataco), Gliserin (Brataco), 
nutrient agar (Merck, Batch 
111470500), dan Natrium Hidroksida 
(Brataco). 
 
 
 Bakteri Uji 
Bakteri uji yang digunakan adalah 
Bakteri Escherichia coli ATCC 25922 
yang merupakan koleksi dari Unit 
Laboratorium Kesehatan Pontianak. 
Tahap Penelitian 
Penentuan Formula Suspensi 
Siprofloksasin 
Penentuan formula dilakukan 
menggunakan metode Factorial Design 
melalui software Design Expert versi 
8.0.7.1.trial.  Tiap faktor yaitu carbopol 
934 dan PGA beserta taraf yang 
digunakan yaitu rentang konsentrasi 
suspending agent yang digunakan 
diinput ke dalam perangkat lunak 
Design Expert untuk memperoleh 
rancangan formula. Dilakukan replikasi 
3 kali. 
Pembuatan Suspensi Siprofloksasin 
Sediaan suspensi terdiri dari 4 
formula (tabel 1). Tambahkan air hangat 
ke mortir berisi serbuk carbopol 934 
aduk hingga terbentuk mucilago 
kemudian larutkan PGA dengan air 
sebanyak 7 kali jumlah PGA dan 
tambahkan sedikit demi sedikit ke dalam 
mucilago carbopol 934. Selanjutnya 
larutkan asam sitrat kedalam air, 
kedalam larutan tersebut tambahkan 
siprofloksasin HCl kemudian tambahkan 
NaOH dan gerus hingga homogen. 
Tambahkan campuran siprofloksasin ke 
dalam campuran mucilago PGA dan 
carbopol 934, aduk hingga homogen; 
kemudian tambahkan gliserin aduk 
hingga homogen; Terakhir tambahkan 
essence orange dan pewarna sebanyak 3 
tetes dan tambahkan air hingga tanda 
batas. 
Pengujian Viskositas 
 Pengujian viskositas dilakukan 
dengan viscometer stormer. Penentuan 
nilai Kv (tetapan alat) : Naikkan sampel 
hingga batas paddle. Pemberat terus 
ditambahkan hingga didapat nilai rpm 
pada monitor 200. Masukkan nilai 
pemberat yang digunakan pada monitor 
dan tekan enter, monitor akan 
menunjukkan nilai Kv alat. 
 Penentuan nilai Wf : Lakukan 
prosedur dengan pemberat anak 
timbangan yang bervariasi. Dicatat rpm 
yang dihasilkan pada setiap anak 
timbangan yang berbeda. Dicari 
persamaan regresi linier (persamaan 1) 
dari bobot anak timbangan (x) vs rpm 
(y).  
y = ax + b  ………….......   Persamaan 1 
Nilai y pada persamaan y = 0, sehingga 
dapat dicari nilai x (Wf). 
Tentukan viskositasnya dengan 
rumus pada persamaan 4. 
η=
  	(    )
   
   ………….   Persamaan 2 
Keterangan:  
η=Viskositas (poise), Kv=Tetapan alat, 
W=Massa pemberat (g), Wf=Intersp 
yield value (g), rpm=jumlah putaran 
dalam menit (rpm). 
Pengujian Volume Sedimentasi 
Suspensi disimpan dalam tabung 
berskala hingga tinggi 10 cm (Ho). 
Pengukuran dilakukan selama 1 minggu, 
tinggi suspensi akhir tersebut (Hu). 
Volume sedimentasi dapat dihitung 
dengan rumus pada persamaan 2 (6). 
  =
  
  
   ………………....  Persamaan 3 
Pengujian Redispersibilitas 
Uji dilakukan secara manual 
menggunakan suspensi siprofloksasin di 
dalam tabung setelah pengujian volume 
sedimentasi. Putar tabung reaksi 180 
derajat dan balik ke posisi semula. 
Bernilai 100 % jika dalam sekali 
pembalikan tabung, suspensi dapat 
tersuspensi sempurna. Jika setiap 
pembalikan suspensi belum terdispersi 
sempurna maka akan terjadi 
pengurangan 5% dari nilai 100% (7). 
Distribusi Ukuran Partikel 
Dilakukan grouping, ukur 
diameter 20 partikel secara acak, 
tentukan logaritma dari diameternya dan 
dicari nilai Standar Deviasi dan 
antilognya. Golongkan kedalam sistem 
yang telah ditentukan yaitu partikel 
bersifat monodispers jika antilog SD < 
1,2; sedangkan jika antilog SD > 1,2 
partikel bersifat polidispers. Ukur ≥ 500 
 partikel jika sampel bersifat 
monodispers dan ≥ 1000 partikel jika 
sampel bersifat polidispers. Selanjutnya 
buat grafik distribusi ukuran partikel 
dengan ukuran partikel sebagai sumbu x 
dan jangkauan ukuran partikel sebagai 
sumbu y (8). 
Pengukuran pH 
pH meter dicelupkan pada 
suspensi yang ada pada wadah dan 
dicatat nilai pH yang ditampilkan pada 
layar pH meter tersebut. 
Penentuan Formula Optimum 
 Penentuan formula optimum 
dilakukan menggunakan metode 
Factorial design melalui software 
Design Expert versi 8.0.7.1.trial. Hasil 
pengujian sifat fisik (respon) meliputi 
viskositas, volume sedimentasi dan 
redispersibilitas diinput kedalam 
software, lakukan analisis hingga 
diperoleh persamaan dan grafik untuk 
tiap respon. Kemudian ditentukan 
kriteria atau target yang diinginkan  
yaitu untuk kriteria viskositas adalah 
minimize, volume sedimentasi dipilih 
maximize dan redispersibilitas dipilih 
maximize sehingga formula optimum 
dapat ditentukan. Hasil prediksi suspensi 
formula optimum yang ditawarkan 
software kembali dibuat dan diverivikasi 
sifat fisiknya. 
Uji Aktivitas Antibakteri Formula 
Optimum 
aktivitas antibakteri menggunakan 
metode difusi agar sumuran 
menggunakan media nutrient agar (9). 
Uji dilakukan pada suspensi formula 
optimum, kontrol positif yang terdiri 
dari siprofloksasin yang telah 
didispersikan kedalam air, dan sebagai 
kontrol negatif yaitu formula suspensi 
tanpa siprofloksasin. 
 Sebanyak 50 µl masing-masing 
sampel dimasukkan kedalam sumuran 
yang berbeda menggunakan mikropipet. 
Sumuran terletak masing-masing dalam 
tiap petri. Pada petri pertama terdapat 
sumuran yang berisi suspensi 
siprofloksasin formula optimum, petri 
kedua terdapat sumuran berisi suspensi 
tanpa siprofloksasin sebagai kontrol 
negatif dan pada petri ketiga terdapat 
sumuran yang berisi siprofloksasin yang 
didispersikan kedalam air sebagai 
kontrol positif. Sampel diinkubasikan 
pada suhu 37ºC selama 24 jam. 
Selanjutnya diukur diameter zona 
bening yang terbentuk disekitar sumuran 
dengan menggunakan penggaris, 
dilakukan 3 kali replikasi (9). 
Analisis Data 
Analisis data dilakukan 
menggunakan perangkat lunak Design 
Expert versi 8.0.7.1 trial dan perangkat 
lunak R versi 2.15.2 Package R 
commander. 
Suspensi formula optimum diuji
Tabel 1. Variasi formula suspensi siprofloksasin 
Komposisi FA FB FC FD 
Siprofloksasin HCl (g) 5  5 5 5  
Carbopol 934 (g) 0,5  0,5  1  1  
PGA (g) 5  10  5  10  
Asam Sitrat (g) 2  
NaOH (g) 1  
Gliserin (g) 10  
Essence orange 3 tetes 
Pewarna jingga 3 tetes 
Aquades hingga 100 mL 
Keterangan: FA mengandung carbopol 934 : PGA (0,5% : 5%), FB mengandung carbopol 
934:PGA (0,5% : 10%), FC mengandung carbopol 934 : PGA (1%:5%), FD 
mengandung carbopol 934 : PGA (1% : 10%). 
 HASIL DAN PEMBAHASAN 
Penentuan Formula Suspensi 
Siprofloksasin 
Penentuan formula dilakukan 
menggunakan metode Factorial design 
melalui software Design Expert versi 
8.0.7.1 .trial dengan menentukan faktor 
yang digunakan yaitu carbopol 934 dan 
PGA serta taraf-taraf yang digunakan 
yaitu rentang tertinggi dan terendah 
konsentrasi bahan pensuspensi. Formula 
yang diperoleh ada empat formula yaitu: 
FA mengandung carbopol 934 : PGA 
(0,5% : 5%), FB mengandung carbopol 
934:PGA (0,5% : 10%), FC mengandung 
carbopol 934 : PGA (1% : 5%), dan FD 
mengandung carbopol 934 : PGA (1% : 
10%). Setiap formula dilakukan 
replikasi 3 kali sehingga terdapat 12 
sediaan (12 Run). Tujuan dilakukannya 
replikasi adalah untuk meningkatkan 
presisi dari hasil pengukuran dan 
memberikan informasi tambahan bahwa 
sediaan dapat dibuat berulang dengan 
hasil yang sama. Pembuatan sediaan 
harus berdasarkan urutan run agar hasil 
pengujian yang diperoleh bersifat 
objektif. Run menunjukkan urutan 
pembuatan sediaan.  
 
Pengujian Sifat Fisik Sediaan 
 Pengujian sifat fisik dilakukan 
untuk mengetahui adanya perubahan 
yang terjadi pada suspensi siprofloksasin 
dari segi fisik. Hambatan utama dalam 
memformulasikan suspensi adalah 
kestabilan fisiknya yaitu kecepatan 
sedimentasi, tidak homogen, 
pendispersian kembali dan 
viskositasnya. Sehingga uji fisik penting 
dilakukan dan merupakan uji pertama 
yang harus dilakukan pada sediaan 
suspensi (10). Proporsi campuran bahan 
pensuspensi atau suspending agent yang 
digunakan, dimana untuk mendapatkan 
formula suspensi optimum perlu 
dilakukan optimasi proporsi campuran 
keduanya. Pengujian  sifat fisik ke-12 
sediaan dilakukan berdasarkan urutan 
run dimana tiap 1 run dibuat dan 
langsung diuji sifat fisiknya dalam 1 
hari, untuk menghindari terjadinya 
perubahan sifat fisik sediaan yang akan 
menganggu hasil pengujian. 
 Hasil uji sifat fisik suspensi ke 
12 Run dapat dilihat pada tabel 2 dan 
hasil uji rata-rata sifat fisik dapat dilihat 
pada tabel 3. 
 
Tabel 2. Hasil uji sifat fisik 12 suspensi berdasarkan urutan pembuatan Run 
Run Formula 
Komponen 
A: Carbopol 
934 (%) 
Komponen 
B: PGA 
(%) 
Viskositas 
(Poise) 
Redispersi 
(%) 
Volume 
Sedimentasi 
1. FA 0,5 5 31,178 90 0,82 
2. FB 0,5 10 34,196 85 0,85 
3. FB 0,5 10 33,841 80 0,85 
4. FA 0,5 5 30,586 85 0,8 
5. FC 1 5 37,924 80 0,9 
6. FD 1 10 40,251 65 0,95 
7. FC 1 5 35,809 75 0,95 
8. FD 1 10 42,897 70 0,9 
9. FA 0,5 5 31,807 90 0,82 
10. FB 0,5 10 35,747 85 0,75 
11. FD 1 10 45,839 65 0,95 
12. FC 1 5 35,732 75 0,9 
Tabel 3. Hasil uji rata-rata sifat fisik suspensi (  ± SD; n=3) 
Formula 
Sifat fisik 
Viskositas (poise) Redispersibilitas (%) Volume sedimentasi 
FA 31,190 ± 0,610 86,333 ± 3,214 0,813 ± 0,011 
FB 34,594 ± 1,013 83,333 ± 2,886 0,816 ± 0,057 
FC 36,488 ±1,243 76,666 ± 2,886 0,916 ± 0,028 
FD 42,995 ± 2,795 66,666 ± 2,886 0,933 ± 0,028 
Keterangan : FA= Formula A; FB  = Formula B; FC = Formula C; FD  = Formula D
Viskositas 
Nilai viskositas sediaan (tabel 3) 
berhubungan dengan kemampuan 
sediaan untuk dapat dituang dari wadah. 
Uji viskositas penting dilakukan karena 
viskositas merupakan salah satu 
parameter fisik kritis dan harus diamati 
dimana perubahannya mampu 
mempengaruhi kemampuan redispersi, 
dosis, serta kemudahan dituang atau 
mengalir suatu sediaan (11). Viskositas 
yang terlalu tinggi tidak diharapkan 
karena dapat menyebabkan kesulitan 
saat dituang dan sulit teredispersi 
kembali. Gambar 1 menunjukkan 
adanya  perubahan  viskositas   sediaan  
dengan berubahnya konsentrasi 
campuran PGA dan carbopol 934. 
Kedua komponen (PGA dan carbopol 
934) sama-sama berpengaruh terhadap 
perubahan nilai viskositas sediaan. 
Semakin tinggi konsentrasi carbopol 934 
dan PGA yang digunakan maka semakin 
tinggi nilai viskositas sediaan.  
 Berdasarkan perhitungan desain 
faktorial pengaruh penurunan dan 
peningkatan konsentrasi carbopol 934, 
PGA dan interaksi keduannya mampu 
mempengaruhi nilai viskositas sediaan 
yang ditunjukkan dengan persamaan 4. 
Y = 25,591 + 4,39   + 0,060   +1,241 
    ..................................  Persamaan 4 
 
 
Keterangan:   : Nilai pengujian masing-masing sediaan 
   : Konsentrasi rendah PGA (5%) 
   : Konsentrasi tinggi PGA (10%) 
 
Gambar 1.  Grafik Pengaruh Interaksi campuran komponen carbopol 934 
 dan PGA terhadap respon viskositas 
 Berdasarkan persamaan 4 dapat 
diketahui Efek carbopol 934 (X1), PGA 
(X2),  serta interaksi campuran carbopol 
934 dan PGA (X12) bernilai positif, 
sehingga efek ketiganya dapat 
meningkatkan viskositas suspensi. 
Namun, nilai efek carbopol 934 tunggal 
adalah yang paling besar sehingga dapat 
disimpulkan efek yang paling dominan 
dalam meningkatkan viskositas sediaan 
adalah carbopol 934. Semakin banyak 
penggunaan carbopol 934, maka 
viskositas sediaan semakin 
meningkat(12). Sedangkan efek 
peningkatan viskositas dari PGA tunggal 
adalah yang paling kecil karena PGA 
merupakan bahan pensuspensi yang 
menghasilkan viskositas yang rendah 
dibandingkan golongan Gom lainnya, 
dimana untuk menghasilkan sediaan 
dengan viskositas yang tinggi 
memerlukan penggunaan PGA dalam 
konsentrasi yang tinggi yaitu minimal 
konsentrasi yang digunakan adalah 
10%(13). Oleh sebab itu efek peningkatan 
viskositas yang dihasilkan carbopol  934 
lebih besar dibandingkan dengan PGA. 
Analisis ANOVA memberikan 
nilai p<0,05 atau berbeda signifikan 
yang artinya peningkatan atau 
penurunan penggunaan konsentrasi 
carbopol 934 dan PGA pada formula 
berpengaruh signifikan terhadap 
viskositas sediaan.  
Volume sedimentasi 
Pengujian volume sedimentasi 
(F) dilakukan untuk mengetahui rasio 
sedimentasi yang terbentuk setelah 
suspensi didiamkan selama 1 minggu. 
Apabila nilai F mendekati 1 atau F=1 
suspensi yang dihasilkan stabil dimana 
suspensi yang caking dan flok tidak 
terbentuk (14). Rasio volume sedimentasi 
(F) yang dapat dilihat pada tabel 3 
menunjukkan nilai F<1, akan tetapi 
suspensi yang dihasilkan penelitian ini 
tetap dapat dikatakan baik karena 
suspensi yang dihasilkan merupakan 
sistem flokulasi dimana suspensi cepat 
mengendap akan tetapi volume 
sedimentasi yang dihasilkan tinggi dan 
mudah teredispersi kembali setelah 
mengendap. 
Gambar 2 menunjukkan adanya 
perubahan volume sedimentasi sediaan 
dengan berubahnya konsentrasi 
campuran PGA dan carbopol 934. 
Kedua komponen (PGA dan carbopol 
934) sama-sama berpengaruh terhadap 
perubahan volume sedimentasi sediaan. 
Semakin tinggi viskositas sediaan maka 
kecepatan sedimentasi akan semakin 
menurun sehingga sedimentasi yang 
terbentuk semakin sedikit atau  dapati 
dikatakan volume sedimentasi yang 
dihasilkan semakin tinggi. Begitu pula 
sebaliknya semakin rendah viskositas 
maka kecepatan sedimentasi meningkat 
sehingga sedimentasi atau endapan yang 
terbentuk semakin banyak atau volume 
sedimentasinya semakin rendah. 
 Berdasarkan perhitungan desain 
faktorial pengaruh penurunan dan 
peningkatan konsentrasi carbopol 934, 
dan PGA mampu mempengaruhi nilai 
volume sedimentasi sediaan yang 
ditunjukkan dengan persamaan 5. 
Y = 0,616 + 0,18   + 0,012    + 
1,24191 E-016    ......Persamaan 5 
Efek carbopol 934 (X1), PGA 
(X2),  serta interaksi campuran carbopol 
934 dan PGA (X12) bernilai positif, 
sehingga efek ketiganya dapat 
meningkatkan volume sedimentasi. Efek 
carbopol 934 lebih berpengaruh 
dominan meningkatkan rasio volume 
sedimentasi dibandingkan dengan PGA 
tunggal, akan tetapi kombinasi keduanya 
menunjukkan efek positif yang lebih 
berpengaruh tinggi dibandingkan efek 
carbopol 934 tunggal. Hal ini 
dikarenakan dengan adanya kombinasi 
penggunaan   bahan  pensuspensi  maka
 
Keterangan:   : Nilai pengujian masing-masing sediaan 
   : Konsentrasi rendah PGA (5%) 
   : Konsentrasi tinggi PGA (10%) 
 
Gambar 2.  Grafik Interaksi Komponen Carbopol 934 dan PGA terhadap  respon 
volume sedimentasi 
viskositas suspensi yang dihasilkan akan 
semakin tinggi. Carbopol 934 memiliki 
kemampuan meningkatkan nilai 
viskositas lebih tinggi dibandingkan 
dengan PGA, oleh sebab itu carbopol 
934 tunggal lebih dominan 
meningkatkan rasio volume sedimentasi 
sediaan dibandingkan dengan PGA 
tunggal. Analisis ANOVA memberikan 
nilai p<0,05 atau berbeda signifikan 
yang artinya peningkatan atau 
penurunan penggunaan konsentrasi 
carbopol 934 dan PGA pada formula 
berpengaruh signifikan terhadap volume 
sedimentasi sediaan.   
Redispersibilitas 
Uji redispersibilitas dilakukan 
untuk mengetahui kemampuan suspensi 
untuk dapat terdispersi kembali secara 
homogen setelah terjadi pengendapan 
dengan pengocokkan minimum. 
Redispersibilitas merupakan salah satu 
parameter penting yang harus dilakukan 
dalam penelitian, terutama dalam hal 
menjamin keseragaman kadar suatu  
suspensi (14). Redispersibilitas sangat 
dipengaruhi oleh endapan yang 
terbentuk, sediaan yang mengalami 
sedimentasi menyebar atau membentuk 
flok lebih mudah terdispersi kembali 
dibandingkan sedimentasi yang 
menumpuk pada satu sisi saja atau 
disebut caking. Ketika terbentuk caking 
sedimentasi yang terbentuk akan sangat 
sulit untuk terdispersi kembali. Pada 
penelitian ini suspensi yang dihasilkan 
membentuk flok sehingga lebih mudah 
terdispersi kembali setelah terjadi 
sedimentasi. Redispersibilitas juga  
dipengaruhi oleh viskositas sediaan 
dimana semakin tinggi viskositas 
sediaan maka redispersibilitas yang 
dihasilkan semakin rendah (15). Hal ini 
terbukti dari hasil penelitian yang 
dilakukan dimana suspensi FA dengan 
nilai viskositas terendah memiliki nilai 
redispersibilitas tertinggi dibandingkan 
dengan suspensi FB, FC, dan FD (tabel 3). 
Gambar 3 menunjukkan adanya 
perubahan redispersibilitas dengan 
berubahnya konsentrasi campuran PGA 
dan carbopol 934. Kedua komponen 
(PGA dan carbopol 934) berpengaruh 
terhadap perubahan nilai 
redispersibilitas sediaan. Semakin tinggi 
konsentrasi carbopol 934 dan PGA yang 
digunakan maka semakin rendah nilai 
redispersibilitas sediaan.  
 
Keterangan:   : Nilai pengujian masing-masing sediaan 
   : Konsentrasi rendah PGA (5%) 
   : Konsentrasi tinggi PGA (10%) 
 
Gambar 3. Grafik interaksi komponen carbopol 934 dan PGA terhadap respon    
redispersibilitas suspensi 
 
Berdasarkan perhitungan desain 
faktorial perbedaan konsentrasi carbopol 
934 dan PGA mampu mempengaruhi 
nilai redispersibilitas sediaan yang 
ditunjukkan dengan persamaan 6. 
Y = 100 – 13,333 X - 1,76428E-0,14 
X - 2,0 X X .....................   Persamaan 6 
Berdasarkan persamaan 6 dapat 
diketahui bahwa efek carbopol 934 (X1), 
PGA(X2) dan interaksi campuran 
keduanya (X12) bernilai negatif, hal ini 
berarti efek ketiganya menurunkan 
redispersibilitas sediaan. Carbopol 934 
memberikan pengaruh yang paling 
dominan dalam menurunkan nilai 
redispersibilitas sediaan dibandingkan 
PGA, hal ini dikarenakan carbopol 934 
memiliki viskositas yang sangat tinggi 
dibandingkan PGA. Suspensi yang 
mempunyai viskositas yang tinggi 
cenderung untuk sulit terdispersi 
kembali (16). Analisis ANOVA 
menunjukkan nilai p<0,05 atau berbeda 
signifikan yang artinya peningkatan atau 
penurunan penggunaan konsentrasi 
carbopol 934 dan PGA pada formula 
berpengaruh signifikan terhadap 
redispersibilitas sediaan.  
 
 
Distribusi Ukuran Partikel 
Pengukuran distribusi ukuran 
dilakukan untuk mengetahui distribusi 
penyebaran ukuran partikel sediaan. 
Evaluasi distribusi ukuran partikel 
dilakukan dengan menggunakan metode 
mikroskopik. Alasan digunakannya 
metode ini karena langsung dapat diukur 
diameternya menggunakan skala 
mikrometer, diameter yang diukur lebih 
pasti karena partikel diukur satu persatu 
dan dapat melihat partikel secara 
langsung.  
Berdasarkan hasil Antilog SD 
(tabel 4) menunjukkan bahwa partikel 
bersifat polidispersi karena nilai Antilog 
SD > 1,2 sehingga jumlah partikel yang 
diukur sebanyak 1000 partikel untuk 
setiap sampel. 
Berdasarkan grafik distribusi 
ukuran partikel (gambar 4). 
menunjukkan bahwa FA , FB, dan FC 
ukuran partikel terbanyak pada rentang 
35-50 µm. Sedangkan pada FD ukuran 
partikel terbanyak pada rentang 65-80 
µm. Ukuran partikel suspensi yang ideal 
berkisar antara 1-50 µm (17). Distribusi 
ukuran partikel suspensi pada penelitian  
 
 
  
Tabel 4. Nilai Antilog SD partikel dan hasil pengukuran pH (  ± SD; n=3) 
Formula Nilai Antilog SD Partikel pH sediaan 
Formula A 1,950 ± 0,093 5,091 ± 0,191 
Formula B 2,122 ± 0,088 5,044 ± 0,148 
Formula C 1,879 ± 0,029 5,095 ± 0,175 
Formula D 2,655 ± 0,167 5,024 ± 0,166 
 
Keterangan : Formula A, B dan C ukuran partikel terbanyak pada jangkauan ukuran partikel 
35-50 µm sedangkan pada formula D ukuran partikel terbanyak pada jangkauan 
ukuran partikel 65-80 µm 
 
Gambar 4. Grafik Distribusi ukuran partikel suspensi siprofloksasin 
ini dominan masih masuk ke dalam 
rentang yang ideal walaupun masih 
terdapat ukuran partikel yang terlalu 
besar, hal ini disebabkan oleh proses 
pembuatan suspensi dan peningkatan 
viskositas sediaan. Proses pembuatan 
suspensi yang menggunakan metode 
presipitasi menyebabkan distribusi 
ukuran partikel bervariasi (polidispers). 
Hal ini disebabkan pada proses 
presipitasi, terjadi kondisi derajat lewat 
jenuh akibat perubahan pH sehingga 
menyebabkan terjadinya pembentukkan 
inti dan pertumbuhan kristal yang 
bersifat tidak konstan sehingga ukuran 
partikel yang dihasilkan menjadi tidak 
konstan atau bervariasi (17). 
Pengujian pH 
Pengujian pH dilakukan untuk 
mengetahui apakah pH obat telah sesuai 
dalam keadaan tidak terlarut. 
Siprofloksasin HCl merupakan obat 
yang kelarutannya dipengaruhi oleh 
pH(2). Siprofloksasin HCl dapat larut 
pada pH < 5 dan pH >10. Oleh sebab 
itu, siprofloksasin berada dalam bentuk 
tidak terlarut antara pH 5-10.  Hasil 
pengukuran pH dapat dilihat pada tabel 
4. 
Berdasarkan hasil pengujian pH, 
semua formula telah memenuhi 
persyaratan pH > 5, sehingga dapat 
dipastikan bahwa siprofloksasin HCl 
berada dalam keadaan tidak terlarut 
dalam sediaan. 
Penentuan Formula Optimum 
Suspensi  
Hasil pengukuran respon sifat 
fisik suspensi dianalisis oleh program 
Design Expert versi 8.0.7.1. trial untuk 
mendapatkan persamaan polinomial dan 
grafik untuk setiap respon sehingga 
didapatkan formula optimum, dalam 
penelitian ini formula optimum yang 
diperoleh adalah formula A (carbopol 
934 konsentrasi rendah dan PGA 
konsentrasi rendah) seperti yang terlihat 
pada gambar 5. 
  
Gambar 5. Contour plot desirability sediaan 
Fungsi tujuan optimasi yang 
digunakan pada Software  Design Expert 
versi 8.0.7.1. trial  dikenal dengan nama 
desirability. Desirability merupakan 
nilai yang besarnya nol sampai dengan 
satu, dimana semakin mendekati satu 
artinya semakin tinggi kemungkinan 
mendapatkan nilai respon yang 
diinginkan (18). Nilai desirability sangat 
dipengaruhi oleh target yang ingin 
dicapai dalam memperoleh formula 
optimum. Target atau goal yang ingin 
dicapai dalam penelitian ini yaitu 
viskositas dengan goal minimize karena 
diharapkan suspensi yang dihasilkan 
tidak terlalu kental, redispersibilitas 
dengan goal maximize karena 
diharapkan suspensi dengan  
kemampuan terdispersi sempurna, 
sementara volume sedimentasi dengan 
goal maximize karena diharapkan 
suspensi yang dihasilkan memiliki nilai 
volume sedimentasi yang maksimal. 
Berdasarkan gambar 5 dan sesuai 
dengan solusi yang ditawarkan, sebagai 
formula optimum yaitu formula A 
(carbopol 934 0,5% dan PGA 5%) 
dengan nilai desirability tertinggi yaitu 
0,684.    Selain    memprediksi    formula 
optimum, juga diberikan prediksi nilai 
tiap respon. Nilai prediksi yang  
ditawarkan yaitu viskositas (30,586 
poise), volume sedimentasi (0,833) dan 
redispersibilitas (90%). Selanjutnya 
dilakukan verifikasi untuk melihat 
kesesuaian antara prediksi respon 
dengan hasil percobaan. 
Pengujian Sifat Fisik Suspensi 
Formula Optimum 
Rancangan formula optimum 
yang diberikan oleh metode desain 
faktorial dengan perangkat lunak Design 
Expert versi 8.0.7.1. trial dibuat dan 
kembali diuji sifat fisiknya untuk 
membuktikan dan memverifikasi data 
yang diprediksi oleh perangkat lunak 
tersebut dan untuk melihat apakah hasil 
yang didapat telah sesuai atau tidak, 
dianalisis dengan uji T one sample 
menggunakan perangkat lunak R versi 
2.15.2 package R-Commander (tabel 5). 
Uji T one sample untuk melihat 
signifikansi antara data prediksi dan 
percobaan menunjukkan seluruh data 
tidak berbeda signifikan karena p>0,05 
pada taraf kepercayaan 95%. 
Berdasarkan hasil ini dapat disimpulkan 
bahwa  metode Factorial Design dengan 
perangkat lunak Design Expert 
versi8.0.7.1. trial  dapat memprediksi 
Tabel 5. Hasil perbandingan prediksi dan percobaan formula optimum ( ±SD; n=3) 
Parameter P SO Nilai P Signifikansi 
Viskositas (poise) 31,1903 30,586 ± 1,484 p > 0,05 tbs 
Volume sedimentasi 0,77 0,8330 ± 0,076 p > 0,05 tbs 
Redispersibilitas (%) 88,333 90 ± 5 p > 0,05 tbs 
Keterangan: P = Prediksi suspensi optimum, SO= Suspensi optimum hasil percobaan, tbs= 
tidak berbeda sigifikan 
formula dengan respon viskositas 
volume sedimentasi, dan 
redispersibilitas yang optimum. 
Pengujian Aktivitas Antibakteri 
 Suspensi formula optimum yang 
didapatkan diuji aktivitas antibakteri 
pada bakteri Escherichia coli. Pengujian 
ini dilakukan untuk melihat 
perbandingan aktivitas suspensi formula 
optimum terhadap kontrol positif 
ditandai dengan diameter zona hambat 
bakteri (zona bening). Pengujian 
dilakukan dengan  menggunakan metode 
difusi agar sumuran. Hasil pengujian 
aktivitas antibakteri suspensi optimum 
dan kontrol positif kemudian diuji 
statistik untuk melihat apakah terdapat 
perbedaan yang signifikan antara 
keduanya. Hasil pengujian aktivitas 
antibakteri suspensi siprofloksasin dapat 
dilihat pada tabel 6 dan gambar zona 
hambat dapat dilihat pada gambar 6. 
 Hasil yang diperoleh kemudian 
diuji statistik dengan uji T saling bebas 
atau independent menggunakan 
perangkat lunak R versi 2.15.2 package 
R-Commander untuk melihat apakah 
terdapat perbedaan signifikan antara 
keduanya. Berdasarkan hasil uji T 
independent (tabel 7), diameter zona 
hambat antara suspensi optimum dengan 
kontrol positif menunjukkan nilai 
p>0,05 yang berarti tidak ada perbedaan 
yang signifikan. Dari hasil tersebut 
dapat disimpulkan bahwa aktivitas 
antibakteri suspensi formula optimum 
dengan kontrol positif sama atau 
mendekati. Pada kontrol negatif 
(suspensi tanpa siprofloksasin) terdapat 
daya hambat hal ini disebabkan adanya 
aktivitas antibakteri bahan lain selain 
siprofloksasin seperti gliserin dan PGA. 
Penggunaan gliserin <20 % memiliki 
kemampuan sebagai pemanis dan 
antimikroba(19).  Selain gliserin, PGA 
juga memiliki aktivitas antibakteri, 
dimana komponen yang 
bertanggungjawab atas aktivitas 
antibakterinya adalah komponen 
hidrofilik seperti polifenol, polisakarida 
dan tanin yang terdapat dalam tanaman 
penghasil Gum Arabic yaitu tanaman 
Acasia senegal (13).  
Tabel 6. Hasil Pengujian aktivitas antibakteri 
Diameter Zona Hambat (mm) 
Suspensi Formula Optimum Kontrol Positif Kontrol Negatif 
39 41 15 
40 40 18 
42 43 14 
Tabel 7. Hasil Perbandingan formula optimum dengan kontrol positif 
Zona Hambat Formula 
Optimum (mm) 
Zona Hambat Kontrol 
Positif (mm) 
Nilai p Keterangan 
39 41 
p>0,05 
Tidak berbeda 
signifikan 
40 40 
42 43 
 
  
Formula Optimum Kontrol Positif Kontrol Negatif 
Gambar 6. Hasil Uji Aktivitas Antibakteri 
 SIMPULAN 
Berdasarkan penelitian yang 
telah dilakukan dapat disimpulkan 
bahwa Komposisi kombinasi PGA dan 
carbopol 934 sebagai bahan pensuspensi 
dalam formula optimum suspensi 
siprofloksasin melalui metode desain 
faktorial adalah 0,5% dan 1% dengan 
sifat fisik yang tidak berbeda signifikan 
dengan hasil prediksi dan aktivitas 
antibakteri yang tidak berbeda signifikan 
dengan kontrol positif  
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